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RESUMO

Obijetivo: estudar a regeneracao esplénica dos fragmentos de bago aut6logos e heterotopicos implantados na cavidade
peritoneal e na tela subcutdnea em ratos e comparar 0s seus aspectos histolégicos e citolégicos com bago normal.
Métodos: 44 ratos Wistar foram submetidos a esplenectomia e receberam fragmentos de auto-implante: GA = na tela
subcutanea (n=22) e GB na cavidade peritoneal (n=22). GAI (n=11) e GAIl (n=11) receberam implante de fragmento Unico.
GBIII (n=11) e GBIV (n=11) receberam implantes de quatro fragmentos. O ba¢o remanescente foi usado como controle.
Apo6s 5 semanas de foram submetidos a eutanasia e foram investigados 0s aspectos macroscopicos e microscopicos
(histoldgicos e citoldgicos) dos fragmentos nos seus locais de implante. Os resultados foram submetidos a testes estatisticos
ndo paramétricos(p>0,05). Resultados: Nao houve diferenca estatistica significante entre o grupo que recebeu implante na
tela subcutanea (n=22) e o grupo da cavidade peritoneal (n=22). Quanto a presenca ou auséncia de tecidos esplénicos
regenerados (p=0,182), também nao apresentou diferenca com significancia estatistica. Os estudos histolégicos e citologicos
do tecido regenerado ndo evidenciaram diferengas em relacdo ao grupo controle. Concluséo: A regeneracdo do tecido
esplénico autélogo e heterotopico em ratos ocorre nas mesmas proporgdes tanto na tela subcutanea como na cavidade
peritoneal. Os aspectos histoldgicos e citologicos sdo semelhantes aos do bago normal.

Descritores - Baco, Transplante esplénico, Esplenose.

ABSTRACT

Purpose: verify the cytological and histological aspects of the regeneration of fragments of autologous and heterotopic
spleen implanted in peritoneal cavity and subcutaneous screen in Wistar albino rats. Methods: forty four Wistar rats were
assigned to one of two groups A(n=22) and B(n=22), which received their implants in subcutaneous screen and peritoneal
cavity, respectively, under anesthesia. Those groups were redistributed in two other subgroups Al (n=11) and B1(n=11),
which received one and four splenic fragments in the areas of study. The remaining spleen was guided for cytological and
histological processing, and was used as a control group. After five weeks, they were submitted to euthanasia, and
peritoneal cavity opening took place as well as subcutaneous screen was taken off in order to search for regenerated
splenic tissue. Cytological and histological assessment in the regenerated splenic tissue was performed, and the results
were compared to the control group. Statistical analysis no parametric tests (p=>0,05) were used for. Results: there were
no statistically significant differences in relation to regenerated splenic tissue in subcutaneous screen (n=22) and the
peritoneal cavity (n=22). In relation between presence and absence of regeneration, they’re no statistically significant
differences (p=0,182). Cytological and histological assessment did not show any statistically significant difference in
relation to the control group. Conclusion: regeneration of autologous and heterotopic splenic tissue in mice is viable, and
occurs frequently. Cytological and histological aspects are similar to normal spleen.
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Introducéo diminui a predisposi¢do a embolia microvascular pulmonar

12 A esplenectomia foi muito difundida e obteve grande

O bacgo desempenha funcdo relevante sobre a  aceitacdo, principalmente em relacdo ao trauma do baco,
imunidade e os elementos figurados do sangue, tanto da  pela facilidade técnica e por coibir efetivamente a
série vermelha como da branca. Protege o organismo nas hemorragia. Durante mais da metade do século XX, a
queimaduras térmicas por meio do fator esplénico lipoidal e  esplenectomia foi a principal indicagdo em caso de trauma
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de baco. Acreditava-se que a funcdo deste ndo era
importante e que a asplenia ndo causava nenhuma
conseqiiéncia no longo prazo3*. A partir de 1919 comegou
a se perceber que a esplenectomia aumentava a
susceptibilidade a infecgBes 5. Somente em 1952, porém,
esse fato alcancou repercussdo quando foi relatada a
ocorréncia de infeccdo fulminante pos-esplenectomia®.
Seguiram-se varios relatos clinicos de infeccao grave pos-
esplenectomia e de trabalhos experimentais que
demonstravam maior susceptibilidade de animais asplénicos
a infeccdo!’. Observagdes clinicas e experimentais tém
demonstrado que, apés a esplenectomia, ocorrem alteracdes
na imunidade, representadas pela diminuigdo da IgM sérica,
pela reducdo da capacidade de opsonizagdo do soro e pela
incapacidade e cessa¢do da producdo de tuftisina
(tetrapeptideo facilitador da fagocitose bacteriana) 9% e
que predispdem a riscos de infeccdo cuja incidéncia varia
de 0,3 a4,25%"®, com taxa de mortalidade de até 50%¢. A
infecgdo grave apOs a esplenectomia ndo é uma contra-
indicacdo absoluta. A indicacdo necessita ser precisa e bem-
fundamentada e com beneficios que superem os riscos 2,

O melhor conhecimento das conseqiiéncias da
esplenectomia acarretou mudangas na conduta cir(rgica em
relagdo ao tecido esplénico voltada a sua conservagéo, como
esplenectomias parciais, tamponamentos, aplicacdo topica
de hemostaticos e embolizagdo 242, Nas situagGes em que a
esplenectomia é inevitavel, como em alguns tipos de trauma
e doencas hematoldgicas, tem-se procurado preservar bagos
acessorios e realizar o implante de tecido esplénicol-237:91314,

A viabilidade do tecido esplénico implantado € ainda
um assunto controverso no tocante a sua capacidade e
qualidade de regeneracdo e estd na dependéncia do
montante de tecido e local escolhido para sua implantag&o.
Para avaliar a viabilidade do autotransplante de tecido
esplénico realizou-se estudo experimental em ratos albinos,
em cuja cavidade peritoneal e subcutdnea foram
implantados fragmentos de baco, com o objetivo de verificar

sua regeneracdo sob o aspecto macroscépico, histoldgico
e citologico.

Métodos
Amostra

Quarenta e quatro ratos albinos da linhagem Wistar,
com idade de 80 dias e peso médio de 171g foram
distribuidos em 2 grupos:

Grupo A (n=22): receberam implante de tecido
esplénico na tela subcutnea abdominal do entre a regido
do flanco e o hipoc6ndrio esquerdo, onde foram
implantados um (n=11) ou quatro fragmentos (n=11) de baco,
estes Gltimos distanciados 1cm entre si.

Grupo B (n=22): receberam implantes de tecido
esplénico na cavidade peritoneal, na regido
supramesocolica, na raiz do mesocolon transverso, onde
se implantaram um (n==11) ou quatro fragmentos de baco
(n=11), estes tltimos distanciados 1cm entre si.

Procedimento Operatorio

Os animais foram anestesiados por inalagdo com éter
sulfarico e submetidos a laparotomia mediana em condicoes
assépticas. ldentificado o bago, este foi retirado apos a
ligadura do pediculo, a 1cm do hilo esplénico. O bago foi
seccionado transversalmente em fatias de 1cm, com peso
variando entre 180 e 200mg (Figura 1).

Os implantes foram colocados nos locais pré-
determinados e o bago remanescente foi encaminhado para
procedimento histolégico a fim de ser utilizado como
controle. A sintese da parede abdominal foi realizada com
poliamida 5.0, em dois planos.

FIGURA 1- Aspecto macroscopico do baco integro e do tamanho dos fragmentos esplénicos (Unico e
quatro) a serem implantados.
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Coleta de Dados

Apds cinco semanas, 0s animais foram submetidos a
eutanasia. Por meio de incisdo xifopubica, realizou-se a
exploragéo dos compartimentos peritoneal e subcutaneo, a
procura de tecido esplénico implantado. Os tecidos
esplénicos implantados e eventualmente regenerados foram
colhidos e encaminhados para processamento histolégico.
Os critérios de avaliagdo histolégica foram: 1- analise da
constituicdo dos elementos histolégicos (populagdo
linféide, areas T, areas B, trama reticulinica, vasos do
parénguima esplénico e polpa vermelha ou seios venosos.)
e comparadas com o bago normal (controle); 2- analise da
reacdo entre a area receptora e os fragmentos implantados
e regenerados, identificando-se a reagéo inflamatoria peri-
esplénica, a presenca ou ndo de granuloma de corpo
estranho, a fibrose parenquimatosa e a capsula original (a
presente parcialmente no tecido implantado) e/ou
neoformada (capsula formada ap6s a regeneracao do tecido

Estudo da regeneracdo esplénica aut6loga e heterotopica em ratos

esplénico). Concomitantemente foi realizado o estudo
citoldgico pelo esfregago dos enxertos regenerados da
cavidade peritoneal e da tela subcutanea. Apos coloracao
pelo método de Leishmann, os seguintes elementos celulares
foram analisados: células reticulares, linfoides, plasmacitos,
neutrofilos, eosinofilos e mondcitos.

Estudo Estatistico

Para verificar a regeneracdo esplénica (presenca ou
auséncia) utilizou-se o teste exato de Fisher. Para as anélises
histologicas, utilizou-se o teste quiquadrado, mas, como
ocorreram as restri¢gdes de Cochram, recorreu-se ao teste
de Fisher. Para as analises citoldgicas fez-se uso do teste
de Kruskall-Wallis, mas, em havendo diferencas
significantes, complementou-se o processo com o teste de
Mann-Whitney. O nivel de significancia estipulado foi de
5% (p<0,05) para rejeicdo da hipétese de nulidade.

Resultados

TABELA1 - Distribuicéo de tecido esplénico regenerado observado nos implantes da tela subcuténea e cavidade peritoneal,
segundo a presenca ou auséncia e a porcentagem de sucesso do implante em se manter viavel, independente

do nimero de fragmentos.

Grupo Presenca Auséncia Total Proporcéo de sucesso (%0)

Tela subcutanea 21 1 2 95,4* p>0,18
Cavidade peritoneal 18 4 2 818 ns
Total K] 5 4 88,6

(p=0,182, teste Exato de Fisher)

FIGURA 2 - Aspecto macroscdpico da regeneragdo de
quatro fragmentos de bagoimplantados na
tela subcutanea.

FIGURA 3 - Aspecto macroscépico da regeneracéo de um
fragmento de baco implantado da cavidade
peritoneal.

Nos casos observados de migracdo do implante
esplénico na cavidade peritoneal as regeneracGes ocorreram
distantes do local implantado, como na grande e na pequena
curvatura gastrica e no omento maior. Quando se
compararam os elementos histologicos do tecido esplénico
regenerado com o do baco normal, ndo se notou diferenca
estatistica significante entre os grupos Ae B. Os resultados
do estudo histolégico que analisou a reagdo entre a area
receptora e os fragmentos implantados e regenerados, ndo
evidenciaram diferenca estatistica significante em relagdo
aos grupos A e B. Os resultados do estudo citoldgicos em

relacdo as células reticulares demonstraram que a média da
cavidade peritoneal foi significativamente maior que a
encontrada na tela subcutanea, porém néo houve diferenca
significante em relagdo aos demais elementos citoldgicos
estudados.

Discussao
A idéia de que a retirada do bago era isenta de

complicacdes passou a ser contestada quando se
demonstrou que essa viscera era indispensavel ao
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desempenho de véarios mecanismos de defesa do organismo
“ como elaboragdo de IgM, de opsoninas, de gamaglobulina
leucofitica, de tuftisina e de properdina e de filtragdo de
microorganismos da corrente sangiiinea. Observou-se que
organismos asplénios apresentavam reducéo de linfécitos
T circulantes, predisposicdo a alteracGes pulmonares
1213141516 @ maior risco de infeccdo por bactérias
encapsuladas, como pneumococos e hemofilos12,

Esses fatos foram responsaveis pela conduta atual de
conservar do bago sempre que possivel. As opgdes para a
preservacdo do tecido esplénico séo variadas, como a
esplenectomia parcial, a conservacédo de bagos acessorios,
0 uso de colas hemostéaticas e os tamponamentos.Quando
nenhuma dessas condutas puder ser adotada, pode-se optar
pela realizagdo do autotransplante esplénicot2417,

O estudo realizado apresentou taxa de insucesso de
11,4%, porém ndo mostrou diferenca significativa da
regeneracao esplénica ou esplenose entre os fragmentos
implantados tanto na tela subcutanea como na cavidade
peritoneal. O estudo histolégico e citologico, por sua vez,
mostrou semelhanga com o grupo controle em ambos 0s
grupos. Rodrigues e col 7 ndo encontraram diferencas na
regeneracdo desses implantes nessas regiGes: notaram
apenas maior nimero de vasos neoformados nos tecidos
regenerados do omento maior.

Pisters e col ® preferem a cavidade peritoneal para
realizar os implantes esplénicos, e a técnica que recomendam
é envolvé-los no grande omento. Apesar de a esplenose
poder ocorrer em localizagdes extraperitoneais®, alguns
estudos experimentais tém dado preferéncia a cavidade
peritoneal por acreditarem que a manutenc¢ao do suprimento
sangtiineo é mais adequada, portanto com maior chance de
regeneracgdo e de estabelecimento de drenagem venosa com
acirculacéo portal®'*18, Estudos experimentais em animais
em diferentes espécies e em humanos tém comprovado a
grande capacidade de regeneracéo do tecido esplénico, além
de apresentar semelhangas histoldgicas e citolégicas com
0 bago'®. Na espécie humana, quando se opta pelo implante
esplénico, recomenda-se a utilizacdo de 4 a 6 implantes de
fragmentos de bago, com dimensdes aproximadas de 40mm
x 40mm x 3mm, alojados em bolsas confeccionadas no
omento maior 8 Os indices de sucesso da regeneragdo do
fragmento de baco implantados tém relacdo direta com a
sua superficie de contato e o sitio receptor. Por isso
recomenda-se que os implantes devam ser seccionados no
sentido transversal do maior eixo do bago . A
porcentagem de regeneracéo varia de 46 a 100% dos casos®.

O desenvolvimento do implante pode ser influenciado
por alguns fatores: a presenca do baco pode atuar como
fator de inibicéo, ja o organismo asplénico favorece o seu
desenvolvimento'. Quando se realizam multiplos implantes,
0 crescimento precoce de alguns deles pode prejudicar o
desenvolvimento dos demais. Esse fato explica o fato de o
nimero de implantes regenerados ser menor do que o
inicialmente implantado!. Power e col *® encontraram maior
desenvolvimento de tecido esplénico regenerado,
utilizando-se o fator de crescimento vascular endotelial,
como fator de estimulacdo. O presente estudo comparou o
tecido do baco normal com esplenose, quer da tela
subcuténea, quer da cavidade peritoneal, mostrou que ndo
ha diferenca entre esses grupos. O estudo histologico que
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analisou a reacdo entre a area receptora e o tecido implantado
“ que poderia atuar de forma desfavoravel ao crescimento
na regeneracao do implante “ ndo evidenciou prejuizo em
relacdo & regeneragdo esplénica tanto nos da tela
subcutdnea como naqueles da cavidade peritoneal.
Observou-se menor espessamento da capsula neoformada
nas esplenoses da tela subcuténea. Esse achado pode ser
explicado pelo fato de os implantes na cavidade peritoneal
estarem mais sujeitos a aderéncias por estruturas como o
omento, que resultam em uma cépsula neoformada mais
espessada. Verificou-se que a irrigacdo do tecido
regenerado se manteve de forma adequada mesmo nos casos
em que se observou espessamento das capsulas
neoformadas. O estudo histoldgico da reacdo entre a area
receptora e o implante (fibrose parenquimatosa, inflamacéo
peri-esplénica, presenca de granuloma de corpo estranho e
capsulas fibrosadas) mostrou que a presenga de dois desses
fatores tinha como conseqiiéncia hipodesenvolvimento dos
tecidos linfoides (populacao linféide, areas T e B).

O estudo citolégico mostrou que as células reticulares
(responsaveis pela regeneragdo ad integrum do tecido
implantado) eram mais numerosas no grupo que recebeu
implante na cavidade peritoneal. Apesar desse resultado,
ndo se notou prejuizo ao desenvolvimento dos enxertos do
subcutaneo. As analises citologicas das demais células
estudadas ndo mostraram diferenca significativa em relacdo
aos implantes realizados na tela subcutanea ou na cavidade
peritoneal.

Conclusao

A regeneracdo do tecido esplénico heterotdpico e
autélogo em ratos é viavel tanto na cavidade peritoneal
como na tela subcuténea, ocorre de maneira equivalente,
com alta incidéncia de regeneracdo e com aspectos
histoldgicos e citologicos semelhantes aos do bago normal.
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